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参附注射液联合依诺肝素钠治疗急性心肌梗死并心力衰竭的疗效分析

冯军鹏 1，梁梅芳 2，王有恒 1，闫 伟 1
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摘 要： 目的 探讨参附注射液联合依诺肝素钠治疗急性心肌梗死并心力衰竭的疗效。方法 选择 2016年 8月—2018年 5月

铜川市人民医院治疗的 334例急性心肌梗死并心力衰竭患者作为研究对象，随机将其分为观察组（174例）与对照组（160

例）。对照组患者使用注射用依诺肝素钠，75岁以下患者起始静脉负荷 30 mg，之后每 12 h皮下注射 1 mg/kg；75岁以上患

者直接每 12 h皮下注射 0.75 mg/kg。观察组在对照组的基础上静脉滴注参附注射液 40 mL，1次/d。两组均连续治疗 10 d后

评价疗效。比较两组的心肌酶谱、超声心动图检查、血浆氨基末端前体脑钠肽（NT-proBNP）、内皮素-1（ET-1）改善情况

及 30 d内的主要心脏事件（MACE）和出血并发症发生情况。结果 治疗后，两组天冬氨酸氨基转移酶（AST）、肌酸激酶

MB同工酶（CK-MB）、α-羟丁酸脱氢酶（α-HBDH）均显著下降（P＜0.05），观察组显著低于对照组（P＜0.05）。治疗后，

两组 LVEF 显著升高，LVDd 均明显降低（P＜0.05），而对照组 CO、E/A 无明显改善，观察组以上指标均显著优于对照

组（P＜0.05）。治疗后，两组血浆NT-proBNP、ET-1水平均显著下降（P＜0.05），观察组下降显著优于对照组（P＜0.05）。

观察组MACE发生率显著低于对照组（P＜0.05）。两组出血并发症比较无统计学意义。结论 急性心肌梗死并心力衰竭使用

依诺肝素钠抗凝出血并发症少，安全性高，同时加用参附注射液可显著改善心肌酶谱，改善左心室功能，提高预后。
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Abstract: Objective To investigate the effect of Shenfu Injection combined with enoxaparin sodium in treatment of acute

myocardial infarction with heart failure. Methods Patients (334 cases) with acute myocardial infarction complicated with heart

failure in Tongchuan People's Hospital from August 2016 to May 2018 were randomly divided into observation group (174 cases)

and control group (160 cases). Patients in the control group were given Enoxaparin Sodium for Injection. Patients under 75 years of

age were given 30 mg intravenous load and subcutaneously injected 1 mg/kg every 12 h. Patients over 75 years of age were given

0.75 mg/kg subcutaneously every 12 h. Patients in the observation group were iv administered with Shenfu Injection 40 mL on the

basis of the control group, once daily. Efficacy was evaluated after continuous treatment for 10 d in both groups. The improvement

of myocardial enzymes, echocardiography, plasma NT-proBNP and ET-1 levels, MACE, and bleeding complications within 30 days

were compared between two groups. Results After treatment, the levels of AST, CK-MB and α -HBDH in two groups were

significantly decreased (P < 0.05), while those in the observation group were significantly lower than those in the control group (P <

0.05). After treatment, LVEF were significantly increased in two groups, LVDd were decreased (P < 0.05), but CO and E/A did not

improve significantly in the control group. The above indexes in the observation group were significantly better than those in the

control group (P < 0.05). After treatment, the levels of NT-proBNP and ET-1 in plasma of the two groups were significantly

decreased (P < 0.05), and the levels of NT-proBNP and ET-1 in the observation group was significantly lower than that in the control

group (P < 0.05). The incidence of MACE in the observation group was significantly lower than that in the control group (P < 0.05).
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There was no significant difference in bleeding complications between the two groups. Conclusion Enoxaparin sodium for

anticoagulant bleeding in patients with acute myocardial infarction and heart failure has few complications and high safety. In addition,

shenfu injection can significantly improve myocardial enzyme profile, improve left ventricular function and improve prognosis.

Key words: Shenfu Injection; enoxaparin sodium; acute myocardial infarction; heart failure

抗凝是急性冠脉综合征治疗指南推荐的标准

疗法，最先为普通肝素抗凝治疗，大量临床研究证

明其可大大降低早期心血管死亡率。2002年美国

心脏学会/美国心脏病学会提出，低分子肝素无论是

抗凝作用还是安全性均优于普通肝素，2007年国际

指南则明确推荐依诺肝素为急性冠脉综合征的抗

凝药物，推荐级别为 Ia［1］。参附注射液是以红参、附

子为原料，经现代工艺制备的中成药，药理研究表

明，其具有改善微循环、抗心肌缺血再灌注、改善心

肌能量代谢、抑制心肌细胞凋亡、保护血管内皮细

胞等多重作用。近年来在心血管系统治疗领域得

到广泛应用［2］。本研究旨在探讨参附注射液联合依

诺肝素钠治疗急性心肌梗死并心力衰竭的疗效。

1 资料和方法

1.1 一般资料

选择 2016年 8月—2018年 5月 334例急性心肌

梗死并心力衰竭患者作为研究对象，纳入标准：（1）

心肌梗死诊断标准符合 WHO 标准，且发病在 7 d

内；（2）心力衰竭诊断标准符合《急性心力衰竭诊断

和治疗指南》标准，且 NYHA分级为Ⅲ～Ⅳ级；（3）

无肝肾、内分泌、出凝血性疾病者；（4）患者均签订

知情同意书。排除标准：（1）未控制的甲状腺疾

病；（2）近 4周内发生过出血性脑卒中病史；（3）对依

诺肝素过敏。随机将患者分为观察组（174例）与对

照组（160例），两组基线资料比较差异无统计学意

义，见表1。

1.2 方法

两组患者入院后均予以静卧、吸氧、抗凝、抗血

小板、利尿剂、扩血管、ACEI、β受体阻滞剂、营养心

肌等常规综合治疗。对照组使用注射用依诺肝素

钠（苏州二叶制药有限公司，国药准字H20140126，

规格40 mg/支，生产批号：160205、170502、180103），

75岁以下患者起始静脉负荷 30 mg，之后每 12 h皮

下注射 1 mg/kg；75 岁以上患者直接每 12 h 皮下注

射 0.75 mg/kg。观察组在对照组的基础上静脉滴注

参附注射液（华润三九（雅安）药业有限公司，国药

准 字 Z51020664，规 格 10 mL/支 ，生 产 批 号 ：

16061701001、17070101001、18050501003）40 mL，1

次/d。两组均连续治疗10 d后评价疗效。

1.3 观察指标

1.3.1 心肌酶谱 检测指标包括天冬氨酸氨基转

移酶（AST）、肌酸激酶MB同工酶（CK-MB）、α-羟丁

酸脱氢酶（α-HBDH）等，试剂盒均来自南京建成生

物工程研究所。采用酶速率法进行检测，仪器为日

本OlympusAu2700全自动生化仪。

1.3.2 超声心动图 多普勒超声心动图仪检测两

组患者的左心室射血分数（LVEF）、左心室舒张末期

内径（LVDd）、心搏出量（CO）、二尖瓣 E 波峰值流

速/A波峰值流速（E/A）。

1.3.3 血浆 NT-proBNP 和 ET-1 水平 采用电化学

发光法测定两组患者血浆氨基末端前体脑钠

肽（NT-proBNP），试剂盒来自深圳晶美公司。采用

放射免疫法测定血浆内皮素-1（ET-1），试剂盒来自

深圳晶美公司。

1.3.4 临床随访 记录 30 d 内的主要心脏事

件（MACE）与出血并发症。

1.4 统计学方法

应用SPSS 19.0软件处理数据，计数资料以%表示，

采用χ2检验。计量资料以x̄±s表示，采用t检验。

2 结果

2.1 两组心肌酶谱比较

治疗前两组 AST、CK-MB、α-HBDH 无统计学

表1 两组患者基线资料比较

Table 1 Comparison on baseline data between two groups

组别

对照

观察

n/例

160

174

性别（男/女）

90/70

107/67

平均年龄/岁

61.43±7.22

60.79±9.73

合并症/例

高血压

38

52

糖尿病

23

25

肾病

13

17

梗死部位/例

前壁

83

91

下后壁

右心室

55

50

侧壁

22

33

梗死相关血管/例

前降支

71

87

右冠状

动脉

53

45

回旋支

36

42

NYHA分级

Ⅲ级

114

131

Ⅳ级

46

43
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差异；治疗后，两组 AST、CK-MB、α-HBDH 均显著

下降，同组治疗前后比较差异具有统计学意义（P＜

0.05）；治疗后，观察组心肌酶谱显著低于对照组，两

组比较差异具有统计学意义（P＜0.05），见表2。

2.2 两组心功能比较

两组治疗前LVEF、LVDd、CO、E/A无统计学差

异；治疗后，两组 LVEF 显著升高，LVDd 均明显降

低（P＜0.05），而对照组 CO、E/A 无明显改善，观察

组以上指标均显著优于对照组（P＜0.05），见表3。

2.3 两组血浆NT-proBNP、ET-1水平比较

两组治疗前血浆NT-proBNP、ET-1水平无统计

学差异；治疗后，两组血浆NT-proBNP、ET-1水平均

显著下降，同组治疗前后比较差异具有统计学意

义（P＜0.05）；治疗后，观察组血浆NT-proBNP、ET-1

水平显著低于对照组，两组比较差异具有统计学意

义（P＜0.05），见表4。

2.4 两组30 d内的MACE比较

观察组中发生不稳定性心绞痛 2例，心源性死

亡 1例，MACE发生率为 1.7%。对照组发生不稳定

性心绞痛 7 例，心力衰竭 1 例，心源性死亡 3 例，

MACE发生率为 6.9%，观察组MACE发生率显著低

于对照组（P＜0.05）。

2.5 两组出血并发症比较

两组均有患者出现注射局部瘀点、瘀斑，均为

轻微出血，无牙龈出血、消化道出血、脑出血等发

生，比较差异无统计学意义。

3 讨论

急性心肌梗死属于常见的心血管高危疾病，而

合并心力衰竭的急性心肌梗死患者预后更差［3］。研

究表明，急性心肌梗死合并心力衰竭患者 1年生存

率仅为45%，5年生存情况与恶性肿瘤一般险恶［4-6］。

抗凝治疗需警惕出血的发生。普通肝素的抗

凝作用好，但容易引起出血，因而应用受限。依诺

肝素是普通肝素经苯甲酯 β消除化学裂解后得到的

产物，其独特的 1，6-脱水环状结构使其药理学特性

有异于其他低分子肝素［7］。肝素抗凝的机制主要与

表2 两组心肌酶谱比较

Table 2 Comparison on myocardial enzymes between two groups

组别

对照

观察

n/例

160

174

AST/（U∙L−1）

治疗前

141.27±47.19

133.41±30.94

治疗后

108.17±15.28*

79.43±17.22*#

CK-MB/（U∙L−1）

治疗前

35.04±6.11

37.79±9.73

治疗后

22.22±8.09*

16.25±6.06*#

α-HBDH/（U∙L−1）

治疗前

269.51±52.15

275.37±88.46

治疗后

157.27±47.08*

113.17±55.49*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与治疗后对照组比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；*P < 0.05 vs control group after treatment

表3 两组心功能指标比较

Table 3 Comparison on cardiac function indexes between two groups

组别

对照

观察

n/例

160

174

观察时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

LVEF/%

45.61±14.77

50.55±10.75*

48.54±13.18

54.07±14.64*

LVDd/mm

55.38±4.74

50.57±8.70*

56.45±2.77

47.44±8.14*

CO/mL

67.01±10.77

64.57±8.55

65.06±9.65

69.45±7.26*

E/A/mmHg

0.71±0.29

0.73±0.28

0.73±0.17

0.86±0.28*

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与治疗后对照组比较：#P＜0.05（1 mmHg=0.133 kPa）
*P < 0.05 vs same group before treatment；*P < 0.05 vs control group after treatment（1 mmHg=0.133 kPa）

表4 两组血浆NT-proBNP、ET-1水平比较

Table 4 Comparison on plasma NT-proBNP and ET-1 levels between two groups

组别

对照

观察

n/例

160

174

NT-proBNP/（ng∙L−1）

治疗前

637.28±174.11

679.57±165.13

治疗后

377.36±108.35*

161.35±89.67*#

ET-1/（ng∙L−1）

治疗前

99.16±57.22

94.54±36.63

治疗后

75.46±38.05*

41.45±26.27*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与治疗后对照组比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control group after treatment
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组织因子旁路抑制剂有关，普通肝素连续使用 5 d

后，其促组织因子旁路抑制剂释放的作用将完全消

失，而依诺肝素则不会，所以依诺肝素的抗凝作用

很稳定，药动学呈线性特性，同时其激活血小板的

能力及与血小板第四因子结合的能力较普通肝素

明显减弱，所以很少引起血小板减少症，不良反应

极少［8］。皮下注射后几乎完全吸收，绝对生物利用

度几乎达到 100%。据 2005年急性冠脉事件全球注

册研究中国区报告，依诺肝素在我国的应用率约为

50%［9］。本研究对急性心肌梗死并心力衰竭患者均

使用依诺肝素抗凝，结果未发生严重的出血事件。

从安全性考虑，依诺肝素代替普通肝素抗凝具有重

要的临床意义。

参附注射液是一种以红参、附子为主要成分具

有益气固脱、振奋心阳、温通心脉等功效的中药制

剂，近年来被广泛用于各类心血管疾病如急性心肌

梗死、心律失常、心力衰竭、肺心病、扩张性心肌病

等的治疗，效果良好。其药理作用机制包括：（1）具

有血管保护作用。血管内皮细胞可分泌多种具有

抗炎、抗凝、参与血管重构等的细胞因子，而参附注

射液可通过抑制内毒素、氧自由基及调节一些细胞

因子的释放，改善因缺血缺氧导致的细胞形态、功

能与代谢的改变，纠正内皮功能紊乱，起到保护血

管内皮细胞的作用，改善全身循环状态，增加血管

灌流量。（2）具有心脏保护作用，参附注射液可调节

心肌细胞电生理效应及离子通道，改善心肌能量代

谢，抗心肌缺血再灌注，提高缺氧/复氧损伤心肌细

胞的存活率，并能抑制炎性细胞因子的生成，从而

改善心功能［10］。

心肌酶存在于心肌、平滑肌、骨骼肌、脑、肝、

肺、肾、脾、胰等组织中，当心肌缺血损伤后，组织细

胞变性、水肿，细胞膜通透性增加，从而可使心肌酶

释放入血，所以通过检测血清中心肌酶谱的水平可

反映心肌损伤情况，为疾病的诊断、治疗及预后评

估提供客观的依据。研究表明，心肌损伤后 3～6 h，

CK-MB即可出现明显升高，对心肌损伤有足够的灵

敏度与特异度［11］。CK-MB曾一度被认为是诊断急

性心肌梗死的“金标准”。本研究结果显示，观察组

的心肌酶谱改善明显优于对照组，提示在常规西医

的基础上加用参附注射液能够进一步逆转损伤心

肌细胞的形态与功能变化。

心功能不全患者往往存在神经内分泌功能激

活，NT-proBNP为神经激素类。心室肌细胞是合成

与分泌NT-proBNP的主要场所，当心肌细胞损伤时

NT-proBNP 合成与分泌增加［12］。研究表明，血浆

NT-proBN水平是左心功能不全的客观评价指标［13］。

ET-1具有强效的内源性缩血管作用，密切参与动脉

粥样硬化的形成与发展。研究表明，ET-1与 LVEF

呈正相关，与LVEDd呈负相关，对于评价心脏收缩

功能与心肌重构有重要的作用［14-15］。本研究结果显

示，观察组的超声心动图检测结果及 NT-proBNP、

ET-1改善明显优于对照组，提示参附注射液能够有

效保护心肌细胞，改善心脏收缩功能，抑制左心室

重构。观察组 30 d内的 MACE发生率明显低于对

照组，说明参附注射液在预防MACE方面具有不错

的效果。

综上所述，急性心肌梗死并心力衰竭使用依诺

肝素钠抗凝出血并发症少，安全性高，同时加用参

附注射液可显著改善心肌酶谱，改善左心室功能，

提高预后。
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